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L auto-immunite thyroidienne se 
marque par la presence d’infil- 
trats lymphocytaires dans le tissu 
thyroidien et d’anticorps anti-thyroide, 
anti-thyroglobuline et anti-thyroperoxy- 
dase dans le sang. Les consequences cli- 
niques sont tres variables. 

Une pathologie tres frequente 

Sur le plan epidemiologique, Lauto- 
immunite thyroidienne et ses conse- 
quences affectent globalement 5 a 10 % 
de la population. 

Si Lon prend en compte le critere 
« foyers d’infiltration lymphocytaire », il 
est present a l’etude autopsique syste- 
matique chez 45 % des femmes et 20 % 
des hommes, et cette frequence a aug- 
mente dans les 30 dernieres annees aux 
Etats-Unis et en Europe. 1 

La prevalence des anticorps anti-thy- 
roide est de l’ordre de 10 % dans la popu- 
lation generale et de 25 % environ chez 
les femmes de plus de 60 ans. 1 Dans la 
majorite des cas, la fonction thyroidienne 
est normale. 

Dans une etude prospective anglaise, la 
prevalence de l’hypothyroidie spontanee 
liee a la thyroidite lymphocytaire etait de 
15/1 000 chez les femmes d’age moyen 57 
ans, mais de moins de 1/1 000 chez les 
hommes. Ces observations ont ete 
confirmees en Europe continentale. 1 ’ 2 

Une grande diversity 
des presentations 

La figure 1 et le tableau 1 schematisent 
les principales presentations cliniques 
des maladies thyroidiennes auto-immu- 


nes et leurs caracteristiques. 3 Deux blocs 
apparaissent : maladie de Basedow d’une 
part, thyroidite auto-immune d’autre 
part. Ces deux blocs s’opposent sur le 
plan fonctionnel : hyperthyroidie pour la 
maladie de Basedow, hypothyroidie pour 
la thyroidite. Les deux entites partagent 
l’essentiel des marqueurs biologiques de 
Lauto-immunite thyroidienne, mais il 
existe une difference fondamentale : la 
presence d’anticorps anti-recepteur de la 
thyreostimuline (TSH) dans la maladie 
de Basedow. 

Les anticorps anti-recepteur de la TSH 
sont specifiques de la maladie de Base- 
dow. Stimulant les cellules thyroidiennes 
par l’intermediaire du recepteur de la 
TSH, ils sont responsables de l’hyperthy- 
roidie et du goitre. Mais la maladie de 


Basedow est plus complexe, comme l’in- 
dique la presence frequente de manifesta- 
tions extrathyroidiennes telle l’orbitopa- 
thie basedowienne et le myxcedeme 
pretibial, beaucoup plus rare, ce qui pose 
la question non encore resolue d’une com- 
posante systemique de cette maladie. 

Les formes cliniques de la thyroidite 
auto-immune incluent les thyroidites 
chroniques, avec ou sans goitre, et les 
thyroidites cytolytiques ou destructives 
(silencieuses, du post-partum et iatroge- 
niques). Les thyroidites chroniques peu- 
vent s’inscrire dans un contexte de poly- 
endocrinopathie auto-immune. La 
caracteristique des thyroidites est Lat- 
teinte de la capacite fonctionnelle des 
cellules thyroidiennes, d’oii hypothyroi- 
die et, eventuellement, de la vitalite des 
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BUB Facteurs favorisant les maladies thyroi'diennes auto-immunes. 

Tg: thyroglobuline; RTSH: recepteur de la thyreostimuline. 


cellules, d’ou apoptose ou necrose. 

Enfin, on peut mentionner les rares 
formes de maladies thyroidiennes auto- 
immunes a cheval sur les deux entites, 
c’est-a-dire les thyroidites avec anticorps 
anti-recepteur de la TSH. 

Du concept d’auto-immunite 
aux maladies thyroi'diennes 
auto-immunes 

Le phenomene de base de l’auto-immu- 
nite est la perte de la tolerance du « soi », 
c’est-a-dire la perte du controle des lym- 
phocytes autoreactifs, trop nombreux 
(defaut de deletion clonale thymique 
foetale) ou insuffisamment neutralises 
(defaut des systemes peripheriques de 
regulation, en particulier par les lympho- 
cytes regulateurs) . Ici, le « soi », ce sont les 
molecules specifiques de la thyroide a 
potentialite antigenique, thyroglobuline et 
thyroperoxydase, impliquees dans toutes 
les maladies thyroidiennes auto-immunes, 
et le recepteur de la TSH, implique dans la 
maladie de Basedow. 4 

L’action se noue au niveau de la 
« synapse immunologique », interaction 
entre cellule presentatrice d’antigene 
(macrophages, cellules dendritiques, lym- 
phocytes B autoreactifs) et lymphocytes T 
autoreactifs, dans des conditions favora- 
bles a l’activation du lymphocyte. La 
recherche se cible sur la genese de ces 
« conditions » car c’est a ce niveau que se 
croisent les effets des divers elements de 
predisposition constitutionnelle (gene- 
tique) et ceux des facteurs acquis (intrin- 
seques ou environnementaux) qui enclen- 
chent le processus : ciblage et agregation 
des cellules immunocompetentes T et B 
dans le tissu thyroidien par effet chimio- 
tactique, activations cellulaires par le jeu 
des divers types de cytokines (plutot Thl 
[interferon gamma, Tumour Necrosis 
Factor alpha , interleukines (IL) 1 et 2] 
dans les thyroidites ; et Th2 [IL 4 et 10] 
dans la maladie de Basedow) et, finale- 
ment, developpement des alterations 
fonctionnelles et tissulaires thyroidiennes. 

Dans la thyroidite chronique, les lesions 
se developpent tres lentement, sur de 
nombreuses annees, avec une longue 


phase inapparente, puis l’apparition des 
anticorps anti-thyroglobuline et anti-thy- 
roperoxydase circulants precedant l’en- 
tree dans la phase d’hypothyroidie infracli- 
nique, elle-meme pouvant ensuite se 
convertir en hypothyroidie averee. Le 
risque d’hypothyroidie croit avec le titre 
des anticorps anti-thyrolde. 1 ' 2 

Dans la maladie de Basedow, les anoma- 
lies cliniques apparaissent beaucoup plus 
rapidement : les etudes prospectives mon- 
trent un delai de quelques mois seulement 
entre l’apparition des anticorps anti- 
recepteur de la TSH et le debut de l’hyper- 
thyroidie. 

En revanche, les mecanismes immuni- 
taires en jeu dans les thyroidites avec cyto- 
lyse, qui apparaissent le plus souvent dans 
un contexte de desequilibre immunolo- 
gique (post-partum, traitement par cyto- 
kine) mais parfois spontanement, sont 
encore mal definis. 

Facteurs favorisant les maladies 
thyroidiennes auto-immunes 

Comme l’indique la figure 2, l’emer- 
gence des maladies thyroidiennes auto- 
immunes resulte de la rencontre de fac- 


teurs genetiques et de facteurs environ- 
nementaux et constitutionnels. 5 

L’agregation familiale des maladies thy- 
roidiennes auto-immunes demontree par 
la prevalence de 20-30 % de cas similaires 
et de 50 % de positivite des anticorps 
anti-thyrolde dans la fratrie d’un cas 
index, et par le taux de concordance de 
29-55 % des maladies thyroidiennes auto- 
immunes entre jumeaux monozygotes 
contre 0-7 % entre dizygotes, permet d’e- 
valuer a 70 % environ la part de la gene- 
tique dans la susceptibilite aux maladies 
thyroidiennes auto-immunes, laissant 
30 % aux facteurs acquis. 5 ' 6 

Les genes et locus de predisposition 
aux maladies thyroidiennes auto-immu- 
nes identifies jusqu’a present concernent 
surtout les fonctions d’immunoregulation 
au niveau soit de la « synapse immunolo- 
gique », soit des regulations « periphe- 
riques ». Curieusement, Feffet des genes 
« thyroidiens » semble moins fortement 
represente. Toutefois, l’observation 
recente d’une plus grande efficacite de 
presentation antigenique dans la configu- 
ration ou deux variants particuliers d’un 
gene HLA de classe II d’une part et de 
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H Principaux types de maladies thyroidiennes auto-immunes et leurs caracteristiques 

Glande thyroide 

Clinique 

Volume 

Fonction 

Prevalence 

Caracteristiques 

Thyroidite focale 

Variable 

Normale ou hypothyroidie 
infraclinique 

+ + + 

Presence d’ACAT 

Thyroidite de Hashimoto 

Goitre (indolore, ferme) 

Normale ou hypothyroidie 
(averee ou infraclinique) 

+ + + 

Hypoechogene; presence d’ACAT ; 
inclue le « goitre des adolescents » 

Thyroidite atrophique 
(myxoedeme primitif) 

Atrophique (indolore, ferme) 

Hypothyroidie 

+ 

Presence d’ACAT 

Thyroidite du post-partum 

Petit (indolore, ferme) 

Thyrotoxicose et/ou 
hypothyroidie transitoires 

+/- 

Hypoechogene 

Thyroidite silencieuse 

Petit (indolore, ferme) 

Thyrotoxicose et/ou 
hypothyroidie transitoires 

+ + + 

Hypoechogene 

Maladie de Basedow 

Variable 

Hyperthyroidie 

+ + + 

Presence de TRAb et ACAT ; 
Manifestations extra-thyroidiennes 


D'apres la ref. 3. ACAT : anticorps anti-thyroide ; TRAb : anticorps anti-recepteur de la thyreostimuline. 


ronnementaux (fig. 2). Un point est a 
souligner : les relatives inconnues qui 
entourent l’enorme preponderance du 
risque de maladies thyroidiennes auto- 
immunes dans le sexe feminin. 

Prise en charge medicale 
des maladies thyroidiennes 
auto-immunes 

Compte tenu de l’heterogeneite des 
tableaux cliniques, la prise en charge doit 
etre adaptee a l’analyse meticuleuse de la 
situation de chaque patient, fondee sur 


un diagnostic clinique et biologique pre- 
cis, une evaluation pronostique solide et 
convaincante, et la prise en compte 
explicite des attentes et projets des 
patients (grossesse, par exemple). Bien 
entendu, la maladie de Basedow 
implique une strategic specifique. Pour 
la thyroidite chronique, le point central 
est la conduite a tenir en cas d’hypothy- 
roidie infraclinique. • 
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